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RIASSUNTO 
 
In questo lavoro di tesi è stata studiata la reattività di NH4VO3 con molecole naturali.  
Le reazioni di NH4VO3 con α-amminoacidi (rapporto molare 1:1) sono state condotte in 
ambiente basico (pH circa 13), ad una temperatura a riflusso di circa 100°C per un tempo 
variabile dalle 15 alle 20 ore. Sono stati isolati solidi scuri: colore, misure magnetiche e 
spettroscopia IR hanno permesso di ipotizzare l’avvenuta riduzione del V(V) a V(IV) e una 
possibile coordinazione dell’amminoacido al centro metallico. 
NH4
+
V
O
O
OH2
OH2
O
CH2R
O
 
Le stesse condizioni di reazione sono state utilizzate per la reazione di NH4VO3 con β-
amminoacidi. I prodotti ottenuti, solidi incolori, caratterizzati tramite spettroscopia IR, 
misure di suscettività magnetica e conducibilità elettrica, non sembrano mostrare una 
riduzione del centro metallico. 
Infine la stessa reazione in analoghe condizioni, è stata eseguita con saccarosio, acido 
citrico e acido ascorbico: i prodotti scuri ottenuti hanno evidenziato, come nel caso degli α-
amminoacidi, una possibile riduzione del V(V) a V(IV). 
La reazione di amminazione del benzene con NH2OH HCl, catalizzata dal prodotto di 
reazione di NH4VO3 e prolina, procede con conversione quantitativa del benzene ad anilina 
in condizioni meno drastiche di quelle riportate in letteratura per la stessa reazione 
catalizzata da NaVO3. 
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1. INTRODUZIONE E SCOPO DELLA TESI 
 
Il vanadio è un elemento di transizione del gruppo 5, presente sulla crosta terrestre con una 
abbondanza relativa pari allo 0.0136% (136 ppm), che lo rende il 19° elemento per 
abbondanza e il 5° metallo di transizione dopo ferro, titanio, manganese e zirconio; viene 
estratto in parte dalle acque marine, che possono contenere lo ione H2VO4

, e in parte dai 
minerali vanadinite, Pb5(VO4)3Cl, e patronite, VS4, anche se in quantità decisamente 
inferiore.
1
 
Il vanadio può presentare diversi stati di ossidazione; V(IV) e V(V) sono le forme più 
stabili in condizioni ordinarie. Lo stato di ossidazione +4 si ottiene sia dalla ossidazione 
all'aria di soluzioni acquose di V
3+
, che dalla riduzione di derivati di V(V) tramite blandi 
riducenti. I più importanti composti di V(IV) sono quelli contenti l'unità vanadile, VO
2+
, 
che in ambiente acquoso basico dà luogo a soluzioni brune contenenti ossoanioni 
condensati (VO4
4
, V4O9
2
, ecc.).
2 
Lo ione V(V) in ambiente acquoso forma principalmente osso- o idrossoioni, normalmente 
di tipo anionico, in condizione di pH non fortemente acido. In ambiente fortemente basico 
è presente invece la specie anionica più semplice, costituita dall'anione ortovanadato, 
VO4
3
, mononucleare e tetraedrico. A pH inferiori, esso si aggrega inizialmente in specie 
binucleari e trinucleari; una ulteriore diminuzione del pH determina la formazione di 
isopolivanadati, contenenti fino a 12 atomi di vanadio (Figura 1) 
3
.  
 
pH14---------------------------------------------pH6----------------------------------------------pH0 
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
 
 
Figura 1: dipendenza dal pH delle specie contenenti V(V). 
                                                          
[1] Rehder, D.; Inorg. Chem. Comm. 2003 604 
[2] Holleman, A. F.; Wiberg, E.; Wiberg, N.; 1985, "Vanadium" (in German). Lehrbuch der Anorganischen 
Chemie (91–100 ed.). Walter de Gruyter,  1071 
[3] Sharpe, A. G.; Housecraft, C. E.;Inorganic Chemistry, 2005, 602 
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La formazione di isopolivanadati comporta effetti cromatici nella soluzione, con 
colorazioni che passano dall'incolore, tipico di VO4
3
, all'arancio, al rosso di V2O5 (acq) e 
infine al giallo di VO2
+
, che si forma in ambiente nettamente acido (pH < 1) e che 
rappresenta la sola specie cationica di vanadio (V). L'ossido idrato di vanadio V2O5 (acq) è 
una sostanza abbastanza solubile in tutto l’intervallo di valori di pH. Il V(V) forma vari 
vanadati, meta- e ortovanadati poco solubili, quali Pb(VO3)2 (giallo), NH4VO3 (incolore), 
Ba3(VO4)2 (giallo). 
Diversi organismi marini accumulano vanadio dall’acqua di mare: il metallo entra nelle 
cellule attraverso i canali del fosfato e solfato, quindi viene ridotto a VO
2+
 e V
3+
. Il vanadio 
può anche essere accumulato da funghi velenosi che contengono amavadina, un composto 
di V(IV), in cui il metallo è legato a funzionalità carbossilato e idrossilammido, 
quest’ultima coordinate in modalità side on (Figura 2). 
 
 
Figura 2: Struttura dell’amavadina. 
 
Il vanadio è il componente essenziale di alcuni enzimi, in particolare la vanadio-
nitrogenasi, usata da alcuni microorganismi per fissare il diazoto. In alcuni organismi 
marini - gli ascidiacea ed i tunicati - esso è presente nelle proteine del sangue in 
concentrazione anche un milione di volte superiore a quella dell'acqua marina circostante. 
Piccole quantità di vanadio sono essenziali anche per i topi e i polli, in cui una carenza può 
portare ad una crescita ridotta ed a problemi nella riproduzione.
4
  
                                                          
[4] Heyliger,C. E.; Tahiliani, A.G.; McNeill, J. H.; Current Opinion in Chemical Biology 1998; 279 
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L’interesse attuale per la chimica di coordinazione del vanadio in acqua è dato 
principalmente dai seguenti motivi: 
1) Composti di V(IV) svolgono azione farmacologica, soprattutto contro il diabete.5 
2) A causa della relativa stabilità di entrambi gli stati di ossidazione +4 e +5, derivati 
a base di vanadio sono catalizzatori efficaci per diverse reazioni organiche, come 
ad esempio i processi di formazione di legami CX (X = H, C, O).6 Anche la 
polimerizzazione di olefine è una reazione catalizzata da complessi di vanadio, 
V(III).
7
 
3) Lo studio della interazione di centri di V(V) con amminoacidi può costituire un 
primo passo verso la comprensione della struttura e l’azione degli enzimi a base di 
vanadio. 
 
1.1. Azione farmacologica 
Fin dai secoli passati si supponeva che i composti del vanadio svolgessero azione 
terapeutica nei confronti di una larga varietà di malattie. Nonostante i numerosi studi volti 
a dimostrare l’abbassamento del livello di glucosio nel plasma in seguito a trattamenti a 
base di vanadio in presenza del diabete di tipo I e una più facile secrezione di insulina nel 
diabete di tipo II, i meccanismi di azione attraverso i quali il vanadio esplica i suoi effetti 
metabolici in vivo non sono ancora stati chiariti completamente.  
Lo ione vanadato VO4

 è risultato inibire l'attività di alcune fosfo-proteine fosfatasi, in 
particolare quelle che rompono i legami tra i gruppi fosfato e i residui di tirosina 
(fosfotirosina fosfatasi o PTPs). Il suo effetto riguarda anche la PTP-1B, che è la 
fosfotirosina fosfatasi che disattiva il recettore insulinico e che sembra funzionare bene nel 
diabete mellito (chiamato così dagli antichi greci per la presenza di urine dolci), una forma 
                                                          
[5] (a) Thompson, K. H.;  Orvig, C.; Coord. Chem. Rev. 2001, 219-221, 1033; (b) Sakurai, H.; Kojima, Y.; 
Yoshikawa, Y.; Kawabe, K.; Yasui, H.; Coord. Chem. Rev. 2002, 226, 187 
[6] (a) Tang, D.; Zhu, L.; Hu, C.; Organometallics, 2011, 30, 5675; (b) Hanson, S. K.; Wu, R.; Silks, L. A.; 
Angew. Chem. Int. Ed. 2012, 51, 3410; (c) Borah, P.; Ma, X.; Nguyen, K. T.; Zhao, Y.; Angew. Chem. Int. 
Ed. 2012, 51, 7756; (d) Nishina, M.; Moriuchi, T.; Hirao, T.; Dalton Trans. 2010, 39, 9936; (e) Parihar, S.; 
Pathan, S.; Jadeja, R. N.; Patel, A.; Gupta, V. K.; Inorg. Chem. 2012, 51, 1152 
[7] Homden, D.; Redshaw, C.; Warford, L.; Hughes, D. L.; Wright, J. A.; Daleb, S. H.; Elsegood, M. R. J.; 
Dalton Trans. 2009, 8900 
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di diabete che comprende un gruppo di disturbi metabolici accomunati dal fatto di 
presentare una persistente instabilità del livello glicemico del sangue, passando da 
condizioni di iperglicemia, più frequente, a condizioni di ipoglicemia.  
Il vanadato entra nelle cellule attraverso un sistema di trasporto simile a quello per il 
fosfato; viene quindi ridotto a vanadile VO
2+
 attraverso una reazione non enzimatica. La 
maggior parte del metallo si presenta legata a proteine, specialmente il glucagone, che ha il 
compito di ostacolare la sua ossidazione e solamente una percentuale inferiore all'1% si 
presenta in forma libera. Il vanadio è rimosso dal plasma e viene trovato in quantità elevate 
nei reni, nel fegato, nei testicoli, nelle ossa e nella milza. Il vanadio assorbito è 
principalmente espulso nell'urina come complessi sia ad alto che a basso peso molecolare. 
Una certa quantità di vanadio assorbito può essere espulsa attraverso la bile. 
Questi studi, così come quelli seguenti, hanno mostrato che il vanadio causa la 
diminuzione del livello di glucosio nel plasma in molti animali affetti da diabete di tipo I. 
Il diabete di tipo I è caratterizzato da una iperglicemia associata ad una ipoinsulinemia e ad 
una progressiva morte delle cellule β. Queste cellule, che costituiscono circa il 60% delle 
cellule presenti nel pancreas, sono in grado di controllare i livelli ematici di glucosio 
secernendo insulina, ormone ipoglicemizzante, in risposta ad un aumento della glicemia. 
Inoltre, i pazienti affetti da diabete di tipo I hanno la necessità di fare delle iniezioni di 
insulina per sopravvivere. A causa dei potenziali problemi derivanti da una continua 
terapia di questo tipo, per molti anni sono stati fatti numerosi studi per trovare una 
alternativa orale. 
I composti di vanadio sono i principali candidati per una terapia orale per la cura del 
diabete di tipo I. Molti studi hanno infatti mostrato che il trattamento cronico con sali di 
vanadio riporta il livello di glucosio nel sangue a livelli normali ed evita l’aumento del 
livello lipidico nel sangue in molte specie animali. Inoltre il vanadio non ha effetti rilevanti 
né sulla molecola del glucosio né su quella dell'insulina. E' stato inoltre dimostrato, su 
pazienti umani affetti da diabete di tipo I, che il trattamento cronico con il vanadio riduce 
sensibilmente la richiesta di insulina. 
Nei soggetti affetti da diabete II, il vanadio favorisce la secrezione di insulina. Infatti, a 
differenza del diabete di tipo I, il diabete di tipo II è associato ad una progressiva resistenza 
dell'insulina dei tessuti periferici. Nonostante il suo livello nel plasma sia normale, questi 
pazienti sviluppano una iperglicemia. Ogni tentativo di migliorare la sensibilità 
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dell'insulina e di aumentare la risposta all'insulina stessa potrebbe essere quindi importante 
dal punto di vista clinico. 
Ricerche effettuate su composti organici e inorganici del vanadio hanno dimostrato come 
questi riescano ad aumentare la sensibilità verso l'insulina in molti animali affetti da tale 
patologia. Questo accade in modo particolare in una razza di topo la quale presenta un tipo 
di diabete II molto simile a quello che colpisce l'uomo. Poiché gli effetti gluco-regolatori 
dell'insulina sono principalmente mediati dall'aumento dell'assunzione di glucosio stesso, è 
probabile che il vanadio aumenti la sensibilità dell'insulina, mimandone e aumentandone 
gli effetti metabolici nei tessuti. 
Di conseguenza questi composti sono candidati ad essere utilizzati per le terapie contro 
entrambe le forme diabetiche. Nonostante ciò, solo il bis(maltolato)ossovanadio(IV) 
(Figura 3) è stato introdotto in test clinici sugli esseri umani.
1
 
 
Figura 3: Bis(maltolato)ossovanadio(IV). 
 
Per molti anni i composti inorganici di vanadio, come l'ortovanadato di sodio e il 
vanadilfosfato, sono stati utilizzati per studi su cavie animali e umane. Il vanadato di sodio 
era già stato applicato a diabetici nel 1899; l’effetto insulino-mimetico fu riscoperto ottanta 
anni dopo e molti sono stati gli studi a riguardo. Da esperimenti effettuati su topi diabetici 
è stato visto che Na3VO4 riduce significativamente il livello di glucosio nel sangue e allo 
stesso tempo regola complicazioni patofisiologiche secondarie del diabete mellito. 
Purtroppo, molti sono gli effetti collaterali, quali disturbi gastrointestinali che ne limitano 
l'utilizzo. Le dosi necessarie di ortovanadato di sodio e di vanadilsolfato per abbassare il 
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tasso di glucosio possono causare diarrea e disidratazione. Inoltre tali composti vengono 
assorbiti in piccole percentuali.
8
 
Pertanto sono stati preparati una serie di complessi di V(IV) contenenti l’unità vanadile 
[VO]
2+
 da utilizzare allo scopo, caratterizzati da migliori prestazioni e selettività.
8
 Tra essi, 
il bis(maltolato)ossovanadio(IV), BMOV (Figura 3), e il bis(etilmaltolato) 
ossovanadio(IV), BEOV (Figura 4), due complessi in grado di abbassare il glucosio nel 
sangue, gli unici introdotti in test clinici su gli esseri umani. 
 
 
Figura 4: Struttura del bis(etilmaltolato)ossovanadio(IV), BEOV. 
 
Il BMOV è un potente sensibilizzatore di insulina che inibisce l'attività della fosfatasi e 
aumenta l'attivazione della proteina. Studi effettuati con tecniche NMR e raggi X 
sull'interazione del BMOV con due tipi diversi di enzimi hanno rilevato la presenza di 
vanadio sotto forma di VO4
3
 nel sito attivo. Queste scoperte hanno confermato che il 
BMOV inibisce l'azione della fosfatasi e che il vanadio non complessato vi partecipa 
attivamente. 
Lo step fondamentale nello sviluppo di questi farmaci fu l’introduzione di nuovi leganti 
organici, che consentirono un netto miglioramento della tollerabilità e della 
biodistribuzione dei farmaci in pazienti diabetici. 
Nonostante la scelta del legante sia un fattore molto importante per l'efficacia del 
composto, sono stati effettuati studi nei quali veniva variato il metallo centrale. 
Mantenendo il maltolato come legante, è stato osservato che nessun altra specie metallica 
[MoO2, Co(II), Cu(II), Cr(III), Zn(II)] poteva sostituire efficacemente il vanadio. 
A differenza dell’insulina, i composti di vanadio sono somministrati per via orale, ma 
vanadili e vanadati sono poco assorbiti dal tratto gastrointestinale. Per questo motivo tali 
                                                          
[8] Sutradhar,; M.; Roy Barman, T.; Mukherjee, G.; Kar, M.; Sekhar, Saha, S.; Drew, M. G.; Ghosh, S.; 
Inorg. Chim Acta; 2011; 13 
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composti insulino-mimetici somministrati oralmente devono subire miglioramenti dal 
punto di vista della biodisponibilità mediante capsule o leganti meno tossici con un peso 
molecolare minore. 
In ogni caso, nonostante i numerosi studi fatti in passato, i meccanismi di azione attraverso 
i quali il metallo esplica i suoi effetti in vivo non sono del tutto chiari. Recentemente, 
composti di coordinazione di V(IV) sono stati sintetizzati e impiegati come agenti 
battericidi. Screening antimicrobici in vitro hanno dimostrato una pronunciata attività 
battericida se confrontata con quelle dei leganti liberi nelle stesse condizioni sperimentali, 
come ad esempio complessi di vanadio quali quelli riportati in Figura 5. 
 
 
Figura 5: complessi di vanadio aventi attività battericida. 
 
Una concentrazione minima inibitoria di tali complessi maggiore di quella dei leganti liberi 
varia nel range di 12–25 mg/mL, valore che dimostra un loro promettente ruolo in questo 
campo.
9
 
 
1.2 Attività catalitica 
Numerosi composti di coordinazione del vanadio possono esplicare attività catalitica. 
Composti a base di V(IV) e V(V) hanno ricevuto particolari attenzioni a causa della loro 
potenziale applicazione come catalizzatori nella polimerizzazione di olefine o nella 
                                                          
[9] N. Sharma, M. Thakur, S.C. Chaudhry: J. Coord. Chem.; 2010, 63, 1228 
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attivazione di legami CX (X = H, C, O) e relative reazioni.7,6,10 Un esempio è dato dalla 
amminazione del benzene promossa da metavanadato di sodio o da vanadil solfato (Figura 
6).
11
 
 
6a 
 
 
6b 
 
Figura 6: 6a) Sintesi generale di anilina promossa da NaVO3/VOSO4. 6b) possibile meccanismo di 
reazione. 
 
                                                          
[10] Zhang, S.; Nomura, K.; Catal. Surv. Asia, 2011, 127 
[11] Zhu, L. F.; Guo, B.; Tang, D. Y.; Hu, X. K.; Li, G. Y.; Hu, C. W.; J. of Catal.; 2007, 446 
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Un altro esempio significativo di una reazione promossa da una specie a base di vanadio è 
la conversione di stirene in benzaldeide; essa è catalizzata da un sistema eterogeneo 
costituito da un complesso di ossovanadio del tipo VOL2 (con L = 1-fenil-3-metil-4-toluil-
5-pirazolone) supportato su ZrO2 (Figura 7).
6e 
 
7a 
 
7b 
 
Figura 7: 7a) Reazione generica per la sintesi del complesso VOL2; 7b) Conversione stirene-
benzaldeide promossa da un sistema eterogeneo contenente vanadio. 
 
Inoltre, sono stati fatti studi riguardo all’utilizzo in reazioni di coupling ossidativo di 
complessi di arilimmido-vanadio, quali V(NAr)(OEt)Cl2 [Ar = C6H5, p-BrC6H4, p-
(MeO)C6H4] o V(NAr)Cl3 [Ar = o-BrC6H4, o-(MeO)C6H4], sintetizzati a partire da 
VO(OEt)Cl2 o VOCl3 (Figura 8).
6d
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Figura 8: Complessi di vanadio usati in reazioni catalitiche di coupling ossidativo. 
 
Altro interessante utilizzo di specie di vanadio in campo catalitico riguarda l’attivazione di 
legami CC o CO nella lignina. La lignina è un polimero naturale studiato come 
potenziale precursore di molecole di interesse industriale, ottenibili attraverso un processo 
di depolimerizzazione selettiva.  
 
 
 
Figura 9: depolimerizzazione della lignina. 
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1.3 Interazione con amminoacidi 
Il ruolo svolto dal vanadio nei sistemi biologici ha incoraggiato uno studio della 
interazione di specie di vanadio con amminoacidi naturali, allo scopo di comprendere i 
dettagli dell’azione biologica. 
In altre parole, lo studio dell’interazione del centro di vanadio con amminoacidi o leganti 
derivati da essi è importante per capire come il metallo interagisce con molecole 
biologiche in condizioni fisiologiche. In proposito, uno dei primi studi riguarda 
l’interazione dello ione vanadato con istidina in soluzione acquosa 12 e con imidazolo in 
soluzione non acquosa.
13,14
 In condizioni aerobiche, complessi di V(IV) del tipo 
VO(H2O)L (con L base di Schiff pentavalenti) reagiscono con l’ammina per dare 
complessi a composizione generale VO(OH)L(ammina) in cui si è avuto aumento sia del 
numero di coordinazione che di ossidazione. il metallo si è ossidato e il numero di 
coordinazione è aumentato.  
 
1.4 Scopo della Tesi 
Sulla base di quanto descritto nei paragrafi precedenti, nuovi composti di vanadio solubili 
in acqua potrebbero trovare impiego sia in campo farmacologico sia come catalizzatori per 
processi a basso impatto ambientale. Composti naturali (es. amminoacidi, glucidi 
(saccarosio), acido citrico, acido ascorbico) sono potenzialmente ottimi leganti in grado di 
garantire una buona solubilità in acqua; inoltre la presenza di centri chirali può conferire al 
processo catalitico proprietà di enantio-selettività.
15
 
È da notare che le conoscenze riguardo alla identità dei prodotti derivanti dall’interazione 
in acqua tra vanadati e composti naturali (v. paragrafo 1.3) sono scarse. 
                                                          
[12] Kniittel K; Miiller A.; Rehder D.; H. Vilter; Wittneben V.; Febs Lat.;. 1992, 31 1981 
[13] Calviou, L. J.; Arber, J. M.; Collison, D.; Garner, C. D.; Clegg; W.; J. Chem. Soc., Chem. Commun; 
1992, 654 
[14] (a) Cornman, C. R.; Kampf, J.; Pecoraro, V.L.; Inorg. Chem.; 1992, 31, 1981; (b) Cornman, C. R.; 
Colpas, G.J.; Hoeschele, J.D.; Kampf, J.; Pecoraro, V.L.; J . Am. Chem. Soc.;1992, 114, 9925 
[15] Paradowska, J.; Stodulski, M.; Mlynarski, J.; Angew. Chem. Int. Ed. 2009, 48, 4288; (b) Micskei, K.; 
Patonay, T.; Caglioti, L.; Pa´lyi, G.; Chem. & Biodiv. 2010, 7, 1660 
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In questo ambito si inserisce il presente lavoro di Tesi che ha riguardato lo studio della 
reattività di NH4VO3 con una serie di composti naturali quali - e -amminoacidi, 
saccarosio, acido citrico e acido ascorbico. Le reazioni sono state studiate in diverse 
condizioni di stechiometria, pH e temperatura, e i prodotti isolati sono stati oggetto di 
caratterizzazioni spettroscopiche e analitiche. 
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2. RISULTATI E DISCUSSIONE 
 
2.1 Reazioni con α-amminoacidi. 
2.1.1 Condizioni sperimentali. 
Ciascuna miscela di reazione é stata preparata sciogliendo vanadato d’ammonio, NH4VO3, 
in una soluzione acquosa di KOH (pH  13). E’ noto che lo ione vanadato, a pH 
fortemente alcalini, è presente in soluzione prevalentemente nella forma di ione orto 
vanadato VO4
3
.
16
 La miscela incolore risultante è stata trattata con una serie di α-
amminoacidi naturali (L-alanina, L-prolina, L-serina, DL-metionina, L-glicina, L-leucina, 
L-cisteina e L-valina); questo trattamento non determina alcuna variazione di colore, anche 
dopo alcune ore sotto agitazione a temperatura ambiente. Invece, il riscaldamento a 
temperatura di riflusso della miscela NH4VO3/KOH/amminoacido porta in genere, già 
dopo 15-20 minuti, a soluzioni di colore scuro.  
I prodotti finali sono stati isolati come solidi per concentrazione delle soluzioni o per 
aggiunta di solventi organici (vedi parte sperimentale).  
Attraverso una serie di esperimenti, è stato valutato il tempo ottimale di reazione, pari a 
circa 20 h. Inoltre, analisi IR dei solidi isolati hanno permesso di valutare che il rapporto 
stechiometrico ottimale V/amminoacido è pari a 1. Infatti l’utilizzo di rapporti differenti 
comporta la presenza, nella miscela finale, del vanadato in eccesso, identificato mediante 
spettroscopia IR sul solido insolubile dopo riscaldamento. 
Infine, è stato osservato che le reazioni, condotte in soluzioni a valori di pH inferiori (pH < 
13), procedono in maniera differente. Valori di pH fortemente alcalini sembrano 
preferibili, perché permettono di isolare prodotti solidi in buone quantità e aventi lo stesso 
colore delle corrispondenti miscele di reazione. Al contrario, l’isolamento dei prodotti 
dalle reazioni condotte a pH < 13 è più problematico e, in diversi casi, tali prodotti 
presentano colori diversi rispetto alle miscele da cui sono precipitati, indice di scarsa 
selettività. 
 
 
                                                          
[16] Cotton, F. A.; Wilkinson, G.; Murillo, C. A.; Bochmann, M.; Advanced Inorganic Chemistry, 1999, 6a 
ed., New York: Wiley-Interscience. 
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2.1.2 Ipotesi di meccanismo e struttura del prodotto. 
Come sopra accennato, il vanadato d’ammonio, a pH fortemente basici, è presente in 
soluzione nella forma prevalente di anione ortovanadato, VO4
3
.
16
 
Dunque la reazione si dovrebbe attribuire a una qualche interazione di VO4
3
 con l’α-
amminoacido. 
Misure di suscettività magnetica eseguite su alcuni prodotti rappresentativi (vedi parte 
sperimentale) hanno fornito valori di g maggiori di zero; questo fatto indica la natura 
paramagnetica dei composti ottenuti. Ciò è in accordo con quanto suggerito dalla intensa 
colorazione scura delle soluzioni di reazione finali. Nonostante l’incertezza sulla formula 
dei composti non ha permesso di calcolare il numero di elettroni spaiati presenti, si può 
ipotizzare che, nel corso della reazione, il centro metallico subisca riduzione dallo stato di 
ossidazione +5 tipico del vanadato (diamagnetico) allo stato di ossidazione +4 , 
paramagnetico per un elettrone. Infatti è riportato che numerosi osso-complessi di V(IV) 
presentano colore scuro, analogo a quelli osservati nel corso di questo studio.
17
 
Varie ipotesi possono essere formulate riguardo la natura dell’agente riducente: 
1. NH4
+
, che si ossida a N2; 
2. OH, che si ossida a O2; 
3. Amminoacido. 
L’ipotesi che appare più probabile è l’ossidazione dell’amminoacido (ipotesi 3). Infatti 
diversi tipi di reazione di ossidazione di amminoacidi sono state descritte in letteratura.
18
 In 
particolare, è da notare il fatto che la ossidazione di una serie di α-amminoacidi (glicina, 
sarcosina, betaina) per mezzo di specie a base di V(V), in ambiente acido e in presenza di 
tracce di Ru(III) come catalizzatore, è stata precedentemente ipotizzata.
19
 Tuttavia, la 
reazione di ossidazione di amminoacidi naturali più nota utilizza H2O2 come ossidante e 
                                                          
[17] Fairhurst, H. A.; Hughes, D. L.; Leigh, G. J.; Sanders, R.; Weisner, J.; J. Chem. Soc. Dalton Trans. 
1994, 251 
[18] Stadman, E. R.; Annu. Rev. Biochem. 1993, 797 
[19] Joshi, S. K.; Kandpal, N. D.; Phys. Chem. Ind., 2006, 1, 4 
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tracce di Fe(II) e/o Mn(II) come catalizzatore.
20
 Tale reazione procede con rottura del 
legame CN e porta alla formazione di NH4
+
 (deamminazione) e composti carbonilici 
contenenti un atomo di carbonio in meno rispetto all’amminoacido di partenza (vedi 
Equazione 1). 
 
RCH(NH3
+
)COO

 + H2O2  RCOO
 
+ CO2 + NH4
+
 + 2H2O   (1) 
 
A pH fortemente basici, quali quelli impiegati per le reazioni descritte in questa Tesi, è 
ragionevole pensare che l’amminoacido si trovi inizialmente, in larga prevalenza, in forma 
anionica, RCH(NH2)COO

. Pertanto si può supporre che la prima interazione tra lo ione 
ortovanadato, fortemente ossofilico, e il reagente -amminoacido avvenga per 
coordinazione bidentata dell’amminoacido al centro metallico, tramite il gruppo 
carbossilato e l’azoto amminico (Figura 10). 
 
H
H
[V]
O
C
H R
C
N
O
x
 
Figura 10: ipotesi di coordinazione di -aminoacido a V(V) in soluzione acquosa a pH = 13. 
 
A sostegno dell’ipotesi, la modalità di coordinazione rappresentata nella Figura 10 è stata 
descritta in precedenza per composti di coordinazione di metalli ossofilici con -
amminoacidi.  
Per esempio, la reazione di glicina con Ti(OEt)4, in rapporto molare 1:1, determina la 
formazione selettiva di un complesso dinucleare contenente due leganti ammino-
carbossilato bidentati (Figura 11).
21
 
                                                          
[20] (a) Suto, D.; Ikeda, Y.; Fujii, J.; Ohba, y.; J. Clin. Biochem. Natur., 2006, 3, 1; (b) Barlett, B. S.; Chock, 
P. B.; Yim, M. B.; Stadman, E. R.; Proc. Natl. Acad. Sci. 1990, 87, 389 
[21] Schubert, U.; Tewinkel, S.; Mdller, F.; Inorg. Chem. 1995, 34, 995 
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Figura 11: reazione di glicina con Ti(OEt)4. 
 
La coordinazione del gruppo carbossilato a V(V) può permettere il trasferimento di un 
elettrone dal legante amminoacido al centro metallico; d’altra parte, la coordinazione del 
gruppo amminico favorisce la attivazione del legame CN adiacente e, quindi, il rilascio di 
NH3. L’insaturazione derivante dalla deamminazione potrebbe essere colmata per 
interazione con H2O o OH

. Il risultato finale di questa possibile sequenza é la formazione 
di un frammento carbossilato, RCOO, coordinato a un centro di V(IV). 
Il prodotto della reazione tra VO4
3
 e -amminoacidi è, con ogni probabilità, un complesso 
anionico; il controione potrebbe essere NH4
+
 proveniente dal vanadato di ammonio di 
partenza. La natura ionica di alcuni composti rappresentativi è stata indicata da misure di 
conducibilità in soluzione acquosa neutra a 25°C. La conducibilità è risultata paragonabile 
a quella di (NH4)2(SO4) (21.2 mS) e di circa tre ordini di grandezza superiore a quella 
esibita dagli amminoacidi nelle stesse condizioni sperimentali (4594 µS), (vedi parte 
sperimentale).  
Una possibile struttura generale del complesso anionico ottenuto per reazione di VO4
3
 con 
una serie di -amminoacidi è presentata nella Figura 12. La struttura prevede la 
coordinazione bidentata dell’unità carbossilica a V(IV); la sfera di coordinazione è 
completata da due gruppi ossido e due molecole di H2O. 
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Figura 12: possibile struttura generale del prodotto ottenuto dalla reazione tra vanadato e α-
amminoacido. 
 
Il trattamento delle miscele finali con solventi organici coordinanti (es. acetone, etere 
etilico, etanolo) si è reso talvolta necessario per isolare dei solidi. In questi casi, è probabile 
che molecole di solvente organico sostituiscano H2O nella coordinazione al centro 
metallico. Ciò è in accordo con il fatto che solidi provenienti dallo stesso tipo di reazione, 
ma trattati con solventi organici differenti, possono mostrare colori differenti (vedi per es. 
Tabella 5, parte sperimentale). 
Spettri IR sui solidi ottenuti mostrano in genere una o due bande intorno a 1600 cm
1
, 
relative allo stiramento del frammento carbossilato. 
Inoltre, sono presenti assorbimenti intensi nella zona di 900 cm
1
, riconducibili al gruppo 
V=O (nello spettro IR di NH4VO3 si osservano bande di assorbimento a 1411 cm
1
, 
assegnabile a stiramenti del gruppo V-O-V e a 886 cm
1 
dovuta alla vibrazione di 
stiramento del gruppo V=O
22,23
). 
Le reazioni di VO4
3
 con gli -amminoacidi cisteina e metionina procedono con 
formazione di composti a base di V(IV) (sulla base di colorazione e misure di suscettività 
diamagnetica). Queste reazioni potrebbero avvenire con lo stesso meccanismo indicato 
nella Figura 12 tuttavia non è possibile escludere meccanismi alternativi che coinvolgano 
la funzione solforata. Per esempio, le reazioni con L-cisteina 4, 5, 8 e quella con D,L-
metionina, 36 (v. Tabelle 1 e 4 nella parte sperimentale), hanno fornito prodotti 
sostanzialmente incolori; diamagnetici (sulla base di misure di suscettività magnetica), il 
che suggerisce il mantenimento dello stato di ossidazione +5 per il vanadio. 
                                                          
[22] Miller, F. A.; Wilkins, C. H.; Anal. Chem.; 1952, 1253 
[23] Selbin, J.;Holmes, J.Jr.L. H.;.J. lnorg. Nucl. Chem., 1962, 1111 
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2.1.3 Tentativi di cristallizzazione. 
La determinazione della struttura molecolare dei prodotti delle reazioni descritte in questo 
capitolo è di basilare importanza per future possibili applicazioni dei prodotti stessi. 
Pertanto, nel corso del mio lavoro di Tesi, ho dedicato molto tempo per l’ottenimento di 
cristalli adatti a essere analizzati mediante diffrazione di raggi X. Dopo numerosi tentativi 
che non hanno fornito risultati soddisfacenti, è stato osservato che la tecnica più 
promettente allo scopo consiste nella lenta diffusione di un solvente organico (acetone, 1,2-
dimetossietano o etanolo) nella soluzione acquosa concentrata del prodotto. Attraverso 
questo metodo, sono stati ottenuti in forma cristallina diversi prodotti, di cui, 
auspicabilmente, potrà essere risolta prossimamente la struttura ai raggi X. Alcuni di questi 
Cristalli sono all’esame del Pof. S. Zacchini dell’Università di Bologna. 
 
2.2 Reazione con β-amminoacidi. 
Le condizioni sperimentali (pH, stechiometria e temperatura), ricavate per le reazioni 
descritte nel precedente capitolo, sono state applicate alla reazione di NH4VO3 con la -
alanina. In questo caso, pur prolungando il riscaldamento, non è stato osservato alcun 
cambiamento di colore della miscela di reazione. Questo fatto indica che l’interazione di -
alanina con la specie di vanadio non determina alcun meccanismo ossido-riduttivo.  
È ragionevole ipotizzare che la β-alanina coordini il centro metallico secondo una modalità 
monodentata, attraverso il gruppo carbossilato. Infatti la differente modalità di 
coordinazione rispettivamente di -amminoacidi naturali (coordinazione bidentata) e -
amminoacidi naturali (coordinazione monodentata) è stata osservata in sistemi metallici. 
Per esempio, Rehder ha suggerito come la coordinazione bidentata degli -amminoacidi, 
in centri metallici quali Cu
2+, sia stata determinante, nel corso dell’evoluzione, per 
permettere la formazione del legame peptidico e quindi delle proteine.
24
 
 
                                                          
[24] D. Rehder; Chemistry in Space, Wiley-VCH, Manheim, 2010. 
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Figura 13: Formazione di un dipeptide catalizzata da Cu
2+
 in circa 5 ml di una soluzione 
concentrata di NaCl. 
 
La mancata interazione tra il gruppo amminico e il centro di V(V), nel caso della reazione 
con -alanina, é probabilmente cruciale nell’impedire la riduzione del centro metallico, 
secondo il meccanismo presentato nella Figura 12. In altre parole, la formazione di un 
prodotto metallico diamagnetico dalla reazione che coinvolge -anilina rappresenta una 
conferma indiretta del meccanismo di reazione ipotizzato per gli -amminoacidi. Una 
possibile struttura del prodotto della reazione NH4VO3/KOH/-anilina è raffigurata nella 
Figura 14. 
[V]
O O
CH2
C
CH2
H2N  
Figura 14:  Possibile struttura del complesso ottenuto dall’interazione di V(IV) con β-alanina.  
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La natura ionica di questo prodotto è stata confermata da una misura di conducibilità in 
soluzione (vedi parte sperimentale). 
 
2.3 Reazioni con acido ascorbico, acido citrico e saccarosio. 
Le reazioni di vanadato d’ammonio, NH4VO3, con acido ascorbico, acido citrico e 
saccarosio sono state condotte nelle condizioni sperimentali ottimali descritte sopra per gli 
amminoacidi. In tutti i casi, è stato osservato un netto inscurimento della miscela di 
reazione, tenuta sotto agitazione a temperatura di riflusso.  
È probabile che la riduzione del centro metallico sia accompagnata da ossidazione del 
substrato organico, analogamente a quanto discusso per le reazioni con -amminoacidi. 
L’acido ascorbico (detto comunemente vitamina C) presenta una via di ossidazione 
relativamente facile, secondo la semireazione rappresentata nella Figura 15. 
 
 
 
Figura 15: semireazione di ossidazione di acido ascorbico ad acido deidroascorbico. 
 
È noto, tra l’altro, che in presenza di diossigeno e metalli l'acido ascorbico tende a formare 
acido deidroascorbico e acqua ossigenata (Figura 16). 
 
 
 
Figura 16: Ossidazione di acido ascorbico ad acido deidroascorbico e H2O2. 
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Sulla base di quanto sopra, é probabile che il prodotto della reazione NH4VO3/KOH/acido 
ascorbico sia un composto ionico, contenente un legante [acido deidroascorbico] 
coordinato a un centro di V(IV). 
Ipotesi analoghe possono essere estese alle reazioni che coinvolgono acido citrico e 
saccarosio che possiedono vie di ossidazioni simili a quelle osservate per l’acido 
ascorbico.
25
 
 
2.4. Reazione catalitica. 
Come descritto nell’Introduzione, complessi di V(IV) e V(V) hanno trovato ampie 
applicazioni per scopi catalitici. In particolare, NaVO3 è stato impiegato come catalizzatore 
di amminazione del benzene con cloridrato di idrossilammina, NH2OH∙HCl.  
Allo scopo studiare le proprietà catalitiche dei nuovi composti sintetizzati, è stata provata 
la reazione del benzene con NH2OH∙HCl, utilizzando come catalizzatore il prodotto della 
reazione tra vanadato d’ammonio e L-prolina (reazione 17, vedi Tabella 2 nella parte 
sperimentale). Sulla base di analisi NMR, la reazione procede con la completa conversione 
del benzene in anilina, in condizioni preferibili (minore temperatura, minore tempo di 
reazione) rispetto a quelle riportate per la reazione analoga promossa da NaVO3.
26
 Questo 
studio preliminare suggerisce come i nuovi composti sintetizzati a partire da VO3

, riportati 
in questa Tesi, potrebbero trovare impiego come catalizzatori più efficienti rispetto alla 
specie da cui derivano (VO3

), in reazioni analoghe.  
+ NH2OH/HCl
NH4VO3 L-prolina
NH2
/
H2O/CH3COOH  
 
Figura 17: Schema della reazione di trasformazione del benzene in anilina catalizzata dal prodotto 
della reazione tra vanadato d’ammonio e L-prolina. 
 
                                                          
[25] (a) per acido citrico: Kuyper, A. C.; J. Am. Chem. Soc. 1933, 55, 1722; (b) per saccarosio: Trombotto, 
S.; Violet-Courtens, E.; Cottier, L.; Queneau, Q.; Topics in Catalysis 2004, 27, 31 
[26] Zhu, L. F.; Guo, B.; Tang, D. Y.; Hu, X. K.; Li, G. Y.; Hu, C. W.; J. Catal.; 245, 2007, 446 
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3. Conclusioni 
Questo lavoro di tesi ha permesso di mettere a punto un nuovo metodo per la preparazione 
di complessi di vanadio in elevato stato di ossidazione, stabili all’aria e solubili in acqua. 
Tali complessi sono stati ottenuti per reazione ad alta temperatura tra specie di V(V) e 
composti naturali. Nonostante la struttura dei prodotti e, quindi, il meccanismo di 
formazione non siano ancora stati chiariti, le reazioni procedono generalmente con 
riduzione del centro metallico, come dimostrato da misure di suscettività magnetica. 
Inoltre, misure di conducibilità elettrica hanno evidenziato la probabile natura ionica dei 
prodotti. 
Tali prodotti potrebbero trovare applicazione sia come catalizzatori green per reazioni di 
ossidazione, sia in campo farmacologico. 
Studi preliminari hanno mostrato buone prestazioni catalitiche da parte di uno dei prodotti 
preparati, contenente L-prolina; l’efficienza catalitica nella sintesi di anilina per 
amminazione del benzene sembra superare quella fornita dallo ione precursore 
metavanadato. 
Sono in corso presso il laboratorio del Prof. Zacchini dell’Università di Bologna, analisi di 
diffrazione di Raggi X su cristalli singoli preparati in questo lavoro di Tesi. 
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4. PARTE SPERIMENTALE 
 
Tutte le operazioni furono effettuate all’aria. NH4VO3 (Sigma Aldrich) e i reagenti organici 
utilizzati (Apollo Scientific) sono prodotti commerciali della massima purezza disponibile; 
i solventi (Sigma Aldrich, technical grade) furono utilizzati senza purificazioni preliminari.  
Gli spettri infrarossi furono registrati allo stato solido a 298 K mediante spettrofotometro 
FT-IR Spectrum One Perkin Elmer munito di unità UATR. Le posizioni delle bande furono 
espresse in cm
1
 e le relative intensità indicate con w (debole), w-m (debole-media), m 
(media), m-s (media-forte), s (forte) e vs (molto forte). Gli spettri di risonanza magnetica 
nucleare 
1
H e 
13
C furono registrati con uno spettrometro  Bruker Avance DRX400 con 
probe BBFO broadband, a 298 K. Le misure di suscettività magnetica furono realizzate 
con bilancia magnetica Sherwood Scientific, a 298 K.  
 
4.1 Solventi 
 Etanolo (C2H5OH, EtOH) 
 Etere etilico (C4H10O, Et2O) 
 Acetone (C3H6O, Me2CO) 
 Tetraidrofurano (C4H8O, thf) 
 1,2-Dimetossietano (C4H10O2, dme) 
 
4.2 Reagenti 
 Ortovanadato di ammonio (NH4VO3; MW = 116.98 g mol
−1
); 
 KOH (MW = 56.11 g mol−1); 
 L-prolina  
 
 
C5H9NO2 
MW = 115.13 g mol
−1
 
(CO) = 1610, 1554 cm1 
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 L-cisteina  
 
C3H7NO2S 
MW = 121.16 g mol
−1
 
(CO) = 1576, 1540 cm1 
 L-serina 
 
 
C3H7NO3 
MW = 105.09 g mol
−1
 
(CO) = 1587, 1498 cm1 
 L-glicina 
 
C2H5NO2 
MW = 75.07 g mol
−1
 
(CO) = 1575, 1497 cm1 
 D,L-metionina 
 
C5H11NO2S 
MW = 149.21 g mol
−1
 
(CO) = 1652, 1609, 1578, 1515 cm1 
 D,L-alanina 
 
C2H7NO2 
MW = 89.09 g mol
−1
 
(CO) = 1613, 1584, 1518 cm1 
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 L-valina 
 
C5H11NO2 
MW = 117.15 g mol
−1
 
(CO) = 1609, 1585, 1563, 1505 cm1 
 β-alanina 
 
C3H7NO2 
MW = 89.09 g mol
−1
 
(CO) = 1632, 1569, 1505 cm1 
 Acido ascorbico 
 
C6H8O6 
MW = 176.12 g mol
−1
 
(CO) = 1753, 1657 cm1 
 Acido citrico 
 
C6H8O7 
MW = 192.13 g mol
−1
 
(CO) = 1743, 1698 cm1 
 Saccarosio 
 
C11H20O11 
MW = 342.30 g mol
−1
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4.3. Procedura generale per la reazione di NH4VO3 con amminoacidi. In una beuta, 
NH4VO3 (48 mmol) e il reagente organico furono trattati con una soluzione acquosa di 
KOH concentrato. Si ottenne così una soluzione incolore (pH = 913, Tabelle 1-11). La 
soluzione fu riscaldata a riflusso, osservando un progressivo inscurimento del colore dopo 
circa 1 h. Il riscaldamento fu prolungato per un tempo variabile dipendente dalla natura 
dell’amminoacido (Tabelle 1-11). La miscela finale fu lasciata raffreddare a temperatura 
ambiente. L’aggiunta di uno o più solventi organici (acetone, alcol etilico, Et2O) determinò 
la formazione di un precipitato. In alcuni casi, si osservò la lenta precipitazione di un 
solido dalla soluzione finale a 5°C. Il solido fu recuperato per filtrazione e seccato sotto 
vuoto a temperatura ambiente. I prodotti ottenuti furono analizzati mediante spettroscopia 
infrarossa (stato solido) e, in alcuni casi, conducibilità (soluzione acquosa) e suscettività 
magnetica (stato solido). I solidi furono ottenuti in forma cristallina mediante dissoluzione 
in acqua e successiva lenta evaporazione all’aria a temperatura ambiente, oppure mediante 
stratificazione della soluzione acquosa con un solvente organico (acetone, tetraidrofurano, 
1,2-dimetossietano o etanolo). 
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4.4 Dati sperimentali 
 
Tabella 1: L = L-cisteina 
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     Tabella 2: L = L-prolina 
 
        a 
χg = 3.14∙10
6      
32 
 
  Tabella 3: L = L-serina                                       Tabella4: L = D,L- metionina 
  
                                                                        
a
 χg = 3.83 10
6
  
                                                                                        
b
χg = 1.49 10

  
                                                                                        
c
χg = 2.50 10
7 
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  Tabella 5: L = L –valina                               Tabella 6: L = L –glicina 
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  Tabella 7: L = β-alanina                                 Tabella 8: L = L-alanina 
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  Tabella 9: L = Acido ascorbico                        Tabella 10: L = Acido citrico 
                   
    a
 χg = 3.16 10
-6    
36 
 
   Tabella 11: L = Saccarosio 
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4.5. Determinazione delle conduttanze molari. 
Le conduttanze molari (M) furono calcolate sulla base di misure di conduttività realizzate 
a 298 K su soluzioni acquose ca. 0.10 M, con strumento Eutech Con 700 (costante di cella 
= 1.0 cm
1
).
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Composto 
Λ  
(mS/cm) 
Λ 
(S∙cmmol 
NH4VO3 8.0 80 
(NH4)2SO4 21 210 
acido ascorbico 1  10,03 
L-prolina 0,090 0,94 
D,L-metionina 0,05 0,50 
Reazione 1 9,29 92,9 
Reazione 17 4,50 45 
Reazione 33 0,69 6,9 
Reazione 40 0,34 3,4 
Reazione 42 0,42 4,2 
Reazione 44 2,80 28 
Reazione 45 7,60 7,6 
Reazione 49 2,63 26,3 
 
Tabella 12: Conduttanze di alcuni reagenti e prodotti. 
 
4.6. Reazione catalitica di amminazione del benzene. Il prodotto ottenuto dalla reazione 
17 (ca. 0.3 mmol), vedi Tabella 2, fu sciolto in una miscela 4:1 v/v di acido acetico e acqua 
(15 mL). Alla soluzione omogenea, si aggiunsero nell’ordine NH2OH∙HCl (22.5 mmol) e 
benzene (22.5 mmol). La miscela risultante fu scaldata a circa 50˚C per 4 h. La soluzione 
finale fu lasciata raffreddare a temperatura ambiente, quindi fu aggiunto KOH fino a 
raggiungere la neutralità. La fase organica fu estratta mediante un lavaggio con etere etilico 
(10 mL). Una aliquota (0.50 mL) della soluzione eterea fu trattata con CDCl3 (0.50 mL) e 
quindi analizzata tramite spettroscopia NMR. Gli spettri 
1
H e 
13
C mostrarono assenza di 
benzene e la presenza di C6H5NH2 (anilina). 
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